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La presente invention a pour dbjet de nouveaux 
composes chimiques doues de proprietes bepato- 
protectrices et bio-energ6tiques, et destines au 
traitement des troubles hepatiquss et anoioidques. 

Description des produits. 

Ces nouveaux sels restdtent de Taction de I'acide 
tbioctique but des d&rives N-trimethyl£s d'acides 
flmin fe l notamment la b&alne et la carnitine. 
. Les sels formes respondent a la forroAie suivante 

Thioctate de bitaine. 



S- 




CHs-COOH 
<CHa)a 



CHa CH-(CH2}4-Ci 

Nchb/ 

Formuie brute : C13H25O4S2N. 
Poids moleculaire : 323,49. 
C = 48,41% 
H = 7,7%. 

0« 19,73% 
S= 19,76%. 
N = 4£1 %. 

Acide tbioctique =» 63,59 %. 
B&alne = 36,41 %. 

Caract&res orgauoleptiques : poudre cristalline de 
couieur blanche, de saveur 16gerement acide, tres 
soluble i'eau a 20°, peu soluble dans I'alcool, 
legerement soluble dans le methanol, 

Thioctate de carnitine* 



S S 

CHa CH-(CHa)4-COO~Ni(CH3)a 

Formuie brute : CibH2b0bS2N. 
Poids mollcmaire : 367,57; 
C = 49,01%. 
H = 7,93 %. 



0= 21,76%. • 
S = 17,45%; 
N = 3.8%. 

AciJL lUociiquti ; 55,85 %. 
Carnitine : 44,15 %. 

Caxact&res orgauoleptiques : poudre cristalline, de 
couieur creme, a saveur legerement acide. 

Solubility dans I'eau : 65 g pour 100 ml d'eau a 
20°. 

Solubility dans I'alcool absolu : 12 g pour 100 mL 
Experimentations toxico-biologiques. 
1° Toxicite aigue. 

Les toxicity des thioctates de bdtalne et de car- 
nitine out ete etudiees chez la souris blanche. Les 
doses lethales sont respectivement les suivantes : 

Thioctate de bttaXne i ^ 

par voie intra-peritoneale : DL SO = 0,45 g/kg. 

par voie orale : DL 50 = 5,6 k/kg. 

Thioctate de carnitine. 

par voie mtra-peritoneale : DL 50 = 0,35 g/kg. 
par voie orale : DLS0 = 3,8 g/kg. 
2° Effets physiologiques. 

Uexpdrimentation de ces deux nouveaux medi- 
caments a mis en evidence deux proprietes phy- 
siologiques dislinctes dues respectivement a la 
betaine et a la carnitine, et potentialisees par Taction 
detoxicante de i'acide tbioctique. 

L'action detoxicante de I'acide tbioctique est due 
essentieflement : 

— d'une part a son intervention dans 1'oxydation 
complete sort de I'acide pyruvique, soft de I'ac&yl- 
co enzyme A reaiisees dans le cycle de Krebs; 

— d'autre part au fait que I'acide tbioctique est 
redirit dans le cours du cycle de Krebs, sa reduc- 
tion entrainant la liberation de radicaux SH- 
pouvant fixer des substances toxiques dans I'or- 
ganisme. . 

Thioctate de betaine. 

La bdtalne est courarnment utilisee pour son 
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action h6pato-protectrice. Efle evite i'accumuiation 
des tri-glycerides au niveau da foie, efle permet la 
tran aform ati on des acides gras en phospho-lipides, 
eBe facEite la mobilisation et l'nrilisati n des lipides 
sanguins, normalise le taux da cholesterol. Son pou- 
voir hdpato-pxotecteur est amplified par sa comHnai- 
8 on a I'acide thioctiquea la traction thioctique ren- 
fcxcant 1'aciivitd bepatique par. une augmentation 
du glycogene heparique issu du mdtabolisme des 
acides gras et des protides par rinterm6diaire de 
I'ace'tyl co-enzyme A. Sur le plan dinique, la syner- 
gie constatee des fractions thioctiaTie et betainique 
permet rutflisation d'une dose redtrite de betaine 
dans le trahement des troubles hepatiques,. 

Thioctate de carnitine* 

La carnitine participe a 1' edification de la trame 
ceflnlaire a deux niveaux : 

<u Elle intervient dans la synthese des structures, 
gluddiques en epargnant 1'azote des acides-arnines 
et en leur 6vitant de participer a la neo-^ucogenese 
fondamentale de rorganisme. cpnstitue un 

veritable, anabo'isant protelque d'epargne; 

b,' EHe jaue un rdle trophique dans i'ossinoation 
en accr oi ssa nt le coefficient d'absorption de la vita- 
mine D, de I'lon Ca^+ et du phospbore apport6 
par i'aliTnentflffon. Son action directe sur la crois- 
sance et le meumolisrne de 1'os a dt6 mise en evidence 
k Paide d'ion Cat* radioactif. 

La cornbinaison de la carnitine a I'acide thioctique 
renforce les proprietes anabolisantes et bio-ener- 
getiques de la carnitine gr&de a I'activite detoxicante 
de I'acide tbioctique due principaiement a son 
pouyoir de fixation des de'chets issus du cataholisme 
^cenulaire. 

Indications thdrapeutiques* 
. Les proprietes th6rapeutiques du thioctate de 
betaine s'adressent a toutes les affections hepatiques 
classiques, en particuher les steatoses, les cir- 
rboses, les coliques, ainsi qu'aux desordres generator 
de rorganisme lies a des intoxications d'origine 
hepatiqne. . 

Les -proprietes tberapeutiques du tbioctate de 
carnitine s'adressent aux carences nutritives chez 
les prematures, les hypotrophiques et plus genera- 
lement les anorexiques. 

Emplois therapeutiques. 

Les tbioctates de betaine et de carnitine pen vent 
etre adrmnistres pax voie orale sous les formes 
sinvantes : 

Exemple 1. — Comprimes : 

Thioctate de betaine. . . . 0,250 g 

Anridon mm 0,0075 g 

Ta fc. 0,0225 g 

Fecuie ; o,02 g 

Stearate deniagaesinrn , % traces 

(pour 1 comprint terming a 0^ g), 
• 14 3 comprimes par jour. 



Tbioctate de carnitine 0,250 g 

Amid xl«...< 0,0075 g 

Talc. 0,0225 g 

Fecuie 0,02 g 

Stearate de magnesium... traces 

(pour i compnrn<V tannine a 0,3 g). 

1 a 3 comprimes par jour. 

Exemple 2. — Sachets effervescents : 

Thioctate de betaine. . 0,250 g 

Excipient effervescent q-s.p. un sachet de .* - 
5g. " 

1 4 3 sachets par jour. 

Thioctate de carnitine . 0,250 g 

Excipient effervescent q.s.p. un sachet de 

5 * 

i a 3 sachets par jour. 



Exemple 3. — Solut6 buvable. 



g 



Tnipctate de betaine. ...... ... f : 0,250 

Eau distill ee q.s.p. 1 ampoule de 10 ml, 
Parfum q^.p. - aromatisation. 

1 a 3 ampoules par jour. 

Thioctate de carmtine. ........... .... 0,250 g 

Eau distrHee q.s.p. 1 ampoule de 10 mL 

1 k 3 ampoules par jour. 

. b£suh£ 

L'invention est constituee par deux medica- 
ments nouveaux urBiaahles pour leurs proprietes 
hepato-protectrices et bio-energetiqiies. 

Les nouveaux sels sont representes par les tbi o 
tates de betaine et de carzurine, repondant a la 
formule developpee survante, dans laqaelle R repr6- 
sente un radical N-trimelbyle d'acide amine : 
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CHSb CH-(CHa4-C00E 

L'invenrion est presentee en comprimes, en 
sachetB^efferves cents et en ampoules buvables, doses 
respectivement a 0,250 g en principe actr£ 

Leurs amplois se justifient dans les troubles 
hepatiques et les troubles nutritionnels des ano- 
rexiques. 

- SocifitS civile ■ 
CENTRE D*fiTDDES 
ET DE R£AZJSA3IONS TF$BAPEDT1QUES 
dite : OEJBJBT. 
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AVIS DOCUMENTAIRE SUR LA NOUVEAUTfi 

Documents euceptibles de porter atteinte a la 
n uveaute* du medicament : neant. 

D cuments iflustrant I'&at de ia techniques en la 

matiere : 

Brei>e* awAricain n° 3.049.549. 



Pour la vente des fasdcides, addresser a ITmpbimerie Nationals, 27, roe de la Convention, Peris (15*). 



